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Fungizide Mittel 





>7) Die Erf indung betrif ft fungizide Mittel zur Bekampfung 
lytopathogeher Pilze r die Pyriinidine als Wirkstoffe enthalten. 
lsgehend von den Mangeln der bekannten naheliegenden Fungizide 
:>llten neue Mittel bereitgestellt werden, die ein breites 
Lrkungsspektrum besitzen und mit hoher Effektivitat zur BekSmpfung 
Dn Pflanzenkrankheiten, insbesondere der Kraut- und KnollenfSule der 
irtoffel, eingesetzt werden k3nnen. Die Aufgabe wird durch die 
cfindungsgenaBen Mittel gelost, die 2-Anilino-pyrimidin-derivate . 
2r allgeneinen Fomiel I neben iiblichen Tragerstof f en, Verdunnungs- 
itteln und/oder Formulierungshilf smitteln enthalten. Die erfindungs- 
smafien fungiziden Mittel zeichnen sich durch preventive und kurative 
Lrkung aus und besitzen gute fungizide Eigenschaf ten 
sgeniiber einem relativ breiten Spektrum bedeutender Erreger von 
flanzenkrankheiten, wiez.B. Phytophthora infestans, Erysiphe 
raminis, Aspergillus niger, Botrytis cinerea, Rhizoctonia sokni, 
si ausreichender Pf lanzenvertraglichkeit. 
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a) Fungizide Kittel • 

b) Anwendungsgebiet der Brfindung 

Die Erfindung bctrif ft neue fungizide Mittel zur Bekampfung 
phytopathogener Pilze, die Pyriniidine als tfirkstoffe enthalten, 

c) Charakteristik der bekannten technischen Lbsungen 

Es ist bekannt, da£ in 5-Stellung substituierte 2-Aaino-6~alkyl- 
4-hydroxy- bzv; # -nercapto-pyrimidin-derivate interessante fungi- 
zide Sigenschaften besitzen und zur Bekampfung von echten Mehl- 
tauarten im Getreide-, Obst- und Geaiisebau eingesetzt werden 
konnen 

(DT-AS 16 95 272, DT-AS 17 95 726, DT-AS 1? 95 772, 
DT-AS 17 95 833, DT-GS 17 95 83A-, DT-AS 17 95 835). 

. Andere substituierte 5-Hydroxy-nethyl~pyrin:idine sind als 
Fungizide zur Bekampfung von Apf elmehltau und Schorf geeignet 
v (DT-AS 17 70 233), 

Die aus den boanspruclaten Substanzklassen selektierten und 
technisch genutzten Wirkstoffe Hethyricol, Sthyrimol und 
Tiriarimol besitzen jedocb nur ein relativ begrenstes fungizides 
Virkungsspekirur.* Die in der ietzten Zeit beobachteten Resisted 
erschainungen v/erden die Anvcndungsbreite dieser v/irkstoffe in 
Sukunft v/eiter einschranken* 
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d) Ziel der Erfindung 

Ziel der Erfindung ist es, neue fungizide Mittel bereitsustellen, 
die e'in breites Wirkungsspektrum besitzen und mit hoher Sffek- 
tivitat zur Bekampfung von Pf lanzenkrankheiten, insbesondere 
der Kraut- und Knollenfaule der Kartoffel, eingesetzt werden 
konnen* 

e) VJesen und Merkmale der Erfindung 

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, durch Einfiihrung neuor, 
Vgeeigneter Substituenten in das Pyriiaidinmolekiil die Struktur 
der Wirkstoffe so zu optimieren, da# die gewiinschten, verbesserten 
Gebrauchswerteigenschaften erreicht werden* 

Als Ergebnis dieser Untersuchungen wu rde gefunden, da£ 2-Anilino- 
pyrimidinderivate der allgemeinen Forrael I, 




i ? 

in der R und R unabhangig von einander V/asserstof f s gegebenen- 
falls substituiertes Alkyl, Aryl, Aralkyl, Halogene, Hydroxy, 
Alkoxy, Aryloxy, Kercapto, Alkylthio, Carboxy, Alkoxycarbonyi, 
Carbamoyl, Cyan, Cyanato, Isocyanato, Thiocyanato, Isothic- 
cyanato, Sulfo, Kalogensulf onyl, gegebenenf alls substituiertes 
Amino, Nitro oder gegebenenf alls substituiertes Acetyl, 

un a unabhangig voneinander l/asserstoff oder Alkyl bedeuten, 
als Wirkstoffe fiir fungizide Mittel mit prSventiver und kurativer 
Wirkung zur Bekampfung phytopathogener Pilze genutzt werden 
konnen. 
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Verbindung 



Stufe 1 



Suite 2 



Slufe 3 



Schmelzp. 0 C 



65 
66 
67 
68 
69 
70 
71 
72 
73 
74 
75 
76 
77 
78 
.79 
80 
81 
82 
83 
84 
85 
86 
87 
88 
89 
90 
91 
92 
93 
94 
95 
96 



NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH,KH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMF 

NaH/DMF 

NaH/DMF 

Nall/DMI* 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH,KH/DMF 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

NaH/DMFT 

50% NaOH 

50% NaOH 

NaH/DMFT 

NaH/DMF 



NaH/DMF 

NaH/DMF 

NaH/DMF 

NaH/DMF 

NaH/DMF 

ClCH 2 Tr 

NaH/DMF 

NaH/DMF 

NaH/DMF 

KH/DMF 

NaH/DMF 

KH/DMF 

NaH/KH 

NiiH/Kli 

Nall/KIl 

NaH/DMF 

NaH/DMF 

NaH/DMF 

CICH 2 Tr 

QCH 2 Tr 

ClCH 2 Tr 

CICH 2 Tr 

CICH 2 Tr 

GlCH 2 Tr 

CICH 2 Tr 

CICH 2 Tr 

ClCH 2 Tr 

ClCH 2 Tr 

50% NaOH 

NaH/DMF 

NaH/DMF 

ClCH 2 Tr 



KTr 
KTr 
KTr 
KTr 
KTr 

KTr 
KTr 
KTr 
KTr 
KTr 
KTr 
KTr 
KTr 
KTr 
KTr 
KTr 
KTr 



K 2 C0 3 /Tr 

KTr 

KTr 



108-109 
108-109 
112-113 
112-114 
115-117 
01 

115-116 

82-83 

108-110 

130-132 

61 

96- 98 
80 

126-128 

97- 98 
144-146 
104-106 

98- 100 
100-101 
103-104 
96-98 
126-128 
01 

6l 

115-117 
01 

108-110 

130-131 

91-94 

244-248 

01 

O! 



Die Schmelzpunkte und Elementaranalysen der Verbindungen 1-96 gehen aus den ' J^^^"^ 
Die Menge an Chlor, Fluor und Sauerstoff wurden in alien diesen Beispielen mcht gemessen. Die NMR-Werte 
der Verbindungen 70, 95 und 96 f olgen der Tabelle 5. 
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Tabelle 5 
Elementaranalyse 



Ver- KohlenstofT WasserstofT SticicstofT SauerstofT Chlor Brom Fluor 

bindung Ber. Gef. Ber. Gef. Ber. Gef. Ber. Gef. Ber. Gef. Ber. Gef. Ber. Gef. 

10.52 10.47 

5.93 5.87 

19.10 18.91 

19.11 19.79 

9.98 9.86 5.31 532 

10.10 10.04 



1 


67.75 


67.73 


5.09 


5.06 


16.64 


16.49 






2 


75.47 


75.97 


6.00 


6.05 


1833 


1834 






3 


72.27 


72.54 


6.06 


624 


16.86 


1625 


4.81 


5.00 


4 


71.23 


7131 


5.35 


535 


17.49 


16.83 






5 


61.44 


62.04 


4.34 


4.49 


15.07 


14.98 






6 


61.45 


62.06 


434 


432 


15.89 


1332 






7 


64.29 


63.94 


434 


4.77 


1538 


15.79 






8 


68.47 


6829 


5.46 


538 


15.97 


1634 






9 


65.49 


65.49 


523 


5.42 


1530 


15.29 


4.40 


4.49 


10 


67.73 


68.37 


5.09 


5.17 


16.64 


1629 






11 


71.21 


72.00 


535 


536 


17.50 


17.14 






12 


79.32 


78.15 


5.86 


5.69 


14.81 


14.09 






13 


64.83 


64.35 


4.63 


4.62 


15.14 


14.86 






14 


64.83 


65.13 


4.63 


433 


15.14 


15.09 






15 


61.44 


61.30 


434 


438 


15.10 


14.86 






16 


59.83 


61.68 


4.49 


4.67 


14.70 


14.28 






17 


67.73 


67.71 


5.09 


5.00 


16.64 


16.41 






18 


67.73 


67.69 


5.09 


521 


16.64 


16.41 






19 


64.63 


64.64 


4.63 


4.84 


15.74 


14.89 






20 


59.32 


59.46 


3.99 


4.20 


13.86 


1325 






21 


61.83 


62.65 


4.16 


424 


14.41 


13.71 






22 


56.87 


57.98 


3.88 


3.88 


13.48 


13.06 






23 


59.32 


59.11 


3.99 


4.00 


13.85 


1320 






24 


61.83 


61.85 


4.16 


4.31 


14.44 


13.61 






25 


57.13 


57.80 


4.04 


4.05 


14.04 


13.69 






26 


64.29 


64.23 


4.55 


4.65 


15.80 


15.45 






27 


59.83 


60.85 


4.49 


4.27 


14.70 


14.28 






28 


67.42 


68.26 


4.76 


4.79 


16.56 


1633 






29 


. 62.99 


63.16 


4.78 


5.07 


13.99 


13.62 


4.01 




30 


6429 


64.35 


435 


434 


15.80 


15.74 






31 


61.94 


61.83 


4.35 


433 


2520 


24.93 






32 


59.83 


59.92 


4.49 


4.64 


14.70 


14.16 






33 


57.13 


57.32 


4.04 


434 


14.04 


13.66 






34 


67.13 


66.66 


5.09 


5.07 


16.64 


16.02 






35 


61.44 


61.42 


4.34 


4.47 


15.10 


14.75 






36 


63.75 


63.85 


535 


4.73 


15.66 


15.32 






37 


54.87 


55.20 


3.88 


4.08 


13.48 


12.44 






38 


57.13 


57.37 


4.04 


4.25 


14.04 


14.25 






39 


54.87 


54.40 


3.88 


4.48 


13.48 


11.88 






40 


61.44 


61.19 


4.35 


432 


15.10 


14.95 






41 


64.29 


61.57 


4.55 


4.58 


15.80 


14.88 






42 


64.29 


63.73 


4.55 


433 


15.79 


15.46 






43 


67.42 


67.14* 


4.77 


4.82 


1636 


16.46 






44 


64.30 


63.82 


4.55 


4.56 


15.80 


15.84 






•IS 


6632 


67.42 


4.77 


5.00 


16.57 


16.56 






46 


59.31 


59.58 


3.99 


4.08 


13.84 


13.65 






47 


64.29 


64.12 


435 


432 


15.80 


15.27 






48 


54.87 


54.80 


3.88 


4.24 


13.48 


13.30 






49 


65.46 


65.54 


5.22 


523 


1528 


14.61 


4.36 


5.14 


50 


64.83 


65.02 


4.63 


4.62 


15.14 


15.13 






51 


57.52 


57.53 


4 3.68 


3.74 


12.79 


12.77 






52 


71.21 


70.96 


535 


5.47 


1730 


1731 






53 


59.31 


59.65 


4.15 


426 


14.43 


13.94 






54 


59.83 


59.92 


4.49 


4.61 


14.70 


14.68 






55 


53.45 


53.05 


339 


334 


12.48 


1229 






56 


61.83 


61.92 


4.15 


426 


14.43 


14.48 






57 


59.31 


59.68 


3.99 


4.17 


13.84 


13.76 






58 


7225 


7221 


6.07 


6.61 


16.87 


15.66 


4.82 


620 


59 


7225 


72.53 


6.07 


5.89 


16.87 


15.79 


4.82 


5.43 


60 


69.57 


68.93 


6.12 


6.43 


15.47 


15.03 


8.83 


9.85 


61 


65.46 


65.87 


522 


534 


1528 


14.82 


436 


4.68 



9.70 9.98 
1033 10.15 



5.93 534 











1539 


1538 










1539 


15.22 


19.11 


19.00 














20.96 


19.10 






1033 


10.98 










1033 


10.79 


















1539 


15.17 


8.76 


9.48 






14.09 


1336 










1937 


17.89 


833 


9.73 


1923 


18.87 






8.76 


9.16 






14.09 


13.65 










19.67 


1936 






20.02 


19.57 


4.76 


4.78 


9.99 


9.54 






536 


530 






20.96 


19.47 














1123 


10.78 










14.23 


1437 


9.99 


10.09 






5.86 




19.10 


19.28 


















20.96 


21.43 






90 02 


20 16 


4 78 


4.60 


1033 


10.56 










19.11 


19.05 










9.91 


9.90 






531 


4.83 


833 


7.70 


19.23 


2031 










20.02 


20.05 


4.76 




833 


8.60 


1923 


17.77 






19.10 


18.88 










10.00 


10.44 






536 


4.86 


10.00 


9.89 






535 


537 










11.24 


11.16 


10.00 


9.87 






536 


5.30 










11.21 


113*) 


8.76 


838 






14.09 


14.02 


9.99 


10.19 






536 


4.97 


8.53 


830 


19.23 


19.17 






9.67 


9.44 


















15.40 


1538 










26.02 


25.85 










5.93 


5.82 


8.76 








14.09 


13.87 






20.97 


20.77 










17.79 


17.68 


12.70 


1239 










1938 


19.47 


8.76 


8.80 






14.08 


13.86 


9.67 


939 
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^ ung a-g 2-s? g-s* irs sr « e- G e f . sr Ge , 

63 S 2* 45S US £» 14.66 9.99 9.93 

64 58.60 58.43 3.89 3.91 14.40 14.43 18.22 17.89 

65 5622 56.49 3.73 3.79 13.82 13.79 2623 26.17 

66 54.87 54.87 3.88 3.90 13.48 1336 833 8.52 9.23 8.77 

67 54.87 54.79 3.88 3.90 13.48 13.47 8.53 8.85 1923 18.83 

68 57.13 57.03 

69 57.13 57,04 

70 vgLNMR 

71 67.42 6520 

72 61.83 61.92 

73 78.36 78.49 



6.07 


621 


16.% 


16.62 


4.81 


5.09 


435 


4.86 


15.80 


14.66 






3.89 


3.91 


14.40 


14.43 






3.73 


3.79 


13.82 


13.79 






3.88 


3.90 


13.48 


1336 






3.88 


3.90 


13.48 


13.47 






4.04 


4.09 


14.04 


14.14 






4.04 


4.08 


14.04 


14.04 






4.77 


5.01 


16.59 


14.56 






4.16 


4.15 


14.43 


1436 






5.72 


5.74 


15.91. 


15.81 






4.98 


5.06 


13.18 


13.12 


3.76 


3.99 


3.59 


3.78 


12.48 


12.46 






5.11 


5.28 


13.76 


13.41 


3.86 




6.41 


6.40 


16.18 


16.12 


4.62 


4.80 


526 


537' 


13.76 


13.73 


4.64 


421 


5.77 


5.67 


15.49 


1531 


4.80 


4.73 


4.34 


4.07 


15.10 


14.60 






434 


4.17 


15.10 


15.18 






4.55 


4.15 


15.80 


16.02 






5.35 


5.36 


17.50 


17.44 






522 


5.25 


15.28 


1523 


436 


434 


3.88 


3.78 


13.48 


1334 






4.55 


4.85 


15.80 


15.64 






450 


4.51 


14.70 


1356 






4.98 


5.43 


13.18 


11.56 


3.76 




4.77 


4.89 


16.59 


16.46 






351 


331 


12.18 


11.97 






4.51 


4.62 


15.80 


1552 






4.31 


4.52 


15.09 


15.06 






6.06 


6.39 


16.87 


16.09 


4.82 


521 


5.09 


5.12 


1358 


1231 







20.02 19.46 
20.02 19.48 



18.80 18.60 



61.44 60.53 4.34 4.07 15.10 14.60 9. 8.77 

61.44 61.16 434 4.17 15.10 15.18 9.11 1936 

643 0 64.32 4.55 4.15 15.80 16.02 10.00 1023 



74 5928 59.42 4.98 5.06 13.18 13.12 3.76 3.VV *ou o.«u 

75 "53 45 53 21 1 co 179 n M 1946 * 

76 63/74 6162 

77 72 79 73 19 ~- 

78 6609 6631 526 537' 13.76 13.73 4.64 421 10.00 9.92 

79 68.79 68.89 
80 
81 
82 

84 6SA6 653? 522 525 KM i523 4.36 434 9.67 9.22 

85 54.87 54.81 3.88 3.78 13.48 13.34 8.53 8.00 19.23 18.90 

86 64.30 643 5 4.55 4.85 15.80 15.64 10.00 9.99 

87 59.83 58.56 430 431 14.70 1336 20.96 20.91 

88 59.28 58.40 4.98 5.43 13.18 11.56 3.76 18 80 1769 

89 67.43 67.87 4.77 4.89 1639 16.46 

90 49.57 49.69 331 331 12.18 11.97 34.74 34.61 
6431 64.10 431 4.62 15.80 1532 0.01 9.96 
61.45 61.54 4.31 4.52 15.09 15-06 19.14 19.08 



5.36 


4.80 


4.88 


4.78 


4.76 


4.94 


4.76 


4.81 


11.24 


11.09 


1958 


19.81 


12.69 


12.03 


13.76 


13.68 


536 


5.40 


536 


5.16 


5.93 


5.93 


5.36 


5.15 


1124 


1154 


5.36 


531 



91 

92 

93 • 7224 7255 

94 72.73 7103 5.09 5.12 1338 1231 8.61 8.72 

95 vgl. NMR 

96 vgl, NMR 

Die NNIR-Werte werden fflr die Verbindungen 70,^ 
Verbindung 70: NMR (90 MHz): (Mischung aus den Diastereoisomeren^^-lMzwe^Dubletten, 3H), 2,4 2.8 

fe3HH6-4*(zweiuberlappendeAb^^ nfl7Q , tlH V 
Verbindunl 96: NMR (90 MHz): 22-23 (m. 4H), 4,7-5,0 (ABq, 2H), 7,0-7.4 (ABq, 4H), 7,4-73 (m, 3H) und 

8, Vaffi£e^ 

HereteUungder Verbindung 14 - a-Phenyl-a{2{3-trmuormethylphentf 

Stufe 1 - Herstellung von a-[2-(3-Trinuor-methylphenyl)ethyI]phenylacetonnitril 

EnSOOml-V.erhalsmndkolbenw^ 
Hexan in 50 ml trockenem DMF gewaschen wird. Die Reaknonsmischung wird auf 0 C abgekOhlt und 29,4 g 
Benzylcyanid (025 Mol, 1,0 Aq.) in 50 ml Toluol werden tropfenweise zugesetzt Die Reabmnmusdiuiig wird 
aTammTemperatur erwarmt und dann auf -»C abgekOhlt, worauf 52 g (025 Mol. 1.0 AqJ3-Tnfluorme- 
thylphenethyl-chlorid in 50 ml DMF tropfenweise zugesetzt werdea Die Reaktoonsmischung wud bei -20 C 
Send 30Stunden gerflhrt, worauf die Gasnussigkeitschromatographie eine 60%-,ge Monoalkyue^^^^ 
eine 40%-ige Dialkylierung zeigt Die Reakdonsmischung wird mit Wasser abgeschreckt und mit Ether extra- 
Sfert Nachdnem Trocknen und Konzentrieren wH das rohe Produkt ^ Hochd^ 
graphie unter Verwendung von Hexan/Ethylacetat (95/5) chromatographiert, wobe. 192 g de mrt 
einer Reinheit von 97% (Ausbeute 263%) erhalten werden. Die Mischung wird direkt der nachsten Stufe 

Stufe 2 - Herstellungvonl-Brom-2-cyano-2-phenyl-4-(3-trifluonnethylphenyl)butan 
Ein 500 ml-Vierhalskolben wild mit 19,0 g a-[2K3-Trifluonnethylphenyl)ethyr|phenyl-acetonitril (0,064 Mol. 
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1,0 Aq.) und 17 g CH 2 Br2 (0,097 Mol, 1,5 Aq.) in 50 ml DMSO gefQIlL Die Reaktionsmischung wird bei Zimmer- 
temperatur geruhrt und 103 g einer 50%-igen NaOH (0,128 Mol, 2,0 Aq.) werden tropfenweise zugesetzt Die 
Reaktionsmischung wird auf 50° C erwarmt und 2 Stunden geruhrt Die Reaktionsmischung wird mit Washer und 
Ether aufgearbeitet und ergibt nach dem Trocknen und Konzentrieren 25 g des Produkts, das direkt fOr die 
Triazolkupplung verwendet wird (96£ %-ige Ausbeute). 
NMR (60 MHz): 2^-2,8 (m, 4H), 3,7 (s, 2H) und 7,27-7,6 (m, 9H> 

Stufe 3 — Herstellung vona-Phenyl-a-[2-(3-Trifluormethylphenyl)ethy^ 

Ein 250 ml-Vierhalsrundkolben wird mit 4,05 g einer 87%-igen KOH (0,062 Mol, 1,25 Aq.) und 4,8 g (0,068 Mol, 
22 Aq.) Triazol in 25 ml DMSO gefullt Die Reaktionsmischung wird auf 90° C erwarmt, bis sie homogen ist, 
worauf 25 ml Toluol zugesetzt werden und 4 Stunden lang eine azeotrope Destination durchgefuhrt wird. Das 
Toluol wird bei 165°C abdestilliert und die Reaktionsmischung wird auf 100°C abgekfihlt und 12£g 1-Brom- 
2-cyano-2-phenyl-4-(3-trifluormethyIphenyl)butan (0,031 Mol, 1,0 Aq.) werden zugesetzt Die Reaktionsmi- 
schung wird auf 125°C 1 Stunde lang erhitzt und dann mit Wasser und Ethylacetat aufgearbeitet, getrocknet und 
konzentriert Die Reinigungs durch Hochdruckflussigkeitschromatographie (Hexan/Ethylacetat 1/1) ergibt 8,8 g 
eines weiBen Feststoffs mit einem Schmelzpunkt von 127— 128° C (76,7% Ausbeute). 

IR (nujoi, cm-»): 2980(s), 2240(w), 1430(s), 1380(s), 1330(s), 1280(m), 1200(m), 1160(s), 1140(s), 1130(s), 1120(s), 
1075(m), 1025(w),800(m),710(s)und670(s). 

NMR (60 MHz): 2.4- 23 (m, 4H), 4.6 (s, 2H), 73-73 (s, 4H), 7.7 (s, 1 H) and 7.9 (s, 1 H). 
Elementaranalyse: C20H17N4F3 

Theor. C: 6433, H: 4.63, N: 15.14, F: 1539 

Gef. C: 65.13, H: 432, N: 15.09, F: 15.22 

Herstellung der Verbindung 20 — 
a-(4<^h!orphenyl)-a^2-(3-trifluormethylphenyl)ethyr|-lA4-triazol-l-propannitril 

Stufe 1 — Herstellung von a-[2-(3-Trifluormethylphenyl)ethyl]-4-chlorphenyIacetonitril 

Ein 500 ml-Einhalsrundkolben wird mit 4,4 g 60%-igem NaH (0,11 Mol, 1,0 Aq.) gefullt, worauf dreimal mit 
25 ml Hexan in 100 ml Benzol/DMF (2:1) gewaschen wird. Dann wird 15,1 g (0,10 Mol, 1,0 Aq.) 4-ChlorbenzyI- 
cyanid zugesetzt, worauf 2 Stunden lang bei Zimmertemperatur gerflhrt wird. Unter Riihren bei Zimmertempe- 
ratur werden 20,8 g (0,1 Mol, 1,0 Aq.) 3-frrifluormethyl)phenethyl-chlorid tropfenweise wahrend einiger Stun- 
den zugesetzt und dann wird bei Zimmertemperatur Qber Nacht geruhrt Das Produkt wird mit Wasser und 
Ether aufgearbeitet und nach einem Konzentrieren destilliert, wobei 16,2 g des Produktes (50,1 %-ige Ausbeute) 
erhalten werden. 

NMR(60 MHz):2.0-3.0(m,4HX33-3^(t, lH),73(s,4H)and73(s,4H). 

Stufe 2 — Herstellung von l-Brom-2-cyano-2-(4-chlorphenyl)-4-(3-trifluormethyIphenyl)butan 

Ein 300 ml-Einhalsrundkolben wird mit 16,2 g(0,05 Mol, 1,0 Aq.) a-[2-(3-TrifluormethylphenyI)ethyl]-4-chlorp- 
henylacetonitril und 17,4 g CH 2 Br 2 (0,10 Mol 2,0 Aq.) in 50 ml DMSO gefullt Die Reaktionsmischung wird bei 
Zimmertemperatur geruhrt und 10 g einer 50%-igen NaOH werden tropfenweise zugesetzt, wobei eine exo- 
therme Reaktion beobachtet wird. Die Reaktionsmischung wird 45 Minuten lang geruhrt und die Gasflussig- 
keitschromatographie zeigt, dafl die Reaktion beendet ist Das Produkt wird mit Ether und Wasser aufgearbeitet 
Ein Trocknen und Entfernen des Losungsmittels liefert 203 g eines gelben Ols (100%-ige Ausbeute). 
NMR (60 MHz): 2.0-3.2 (m, 4HX 3^ (s, 2H) und 73-7.6 (d, 10H)l 

Stufe 3 — Herstellung von a-(4-Chlorpheny!)-a-[2-(3-trifluormethylphenyI)ethyl]-l ,2,4-triazol-l-propanmtril 

Ein 500 ml-Einhalsrundkolben wird mit 10,7 g Kaliumtriazoi (0,10 Mol, 4,0 Aq.), 75 ml DMSO und 1-Brom- 
2-cyano-2-(4-chloiphenylH-(3-trifluormethylphenyl)butan (10,4 g, 0,025 Mot 1,0 Aq.) gefullt Die Reaktionsmi- 
schung wird auf 80° C uber Nacht erhitzt und dann durch Zugabe von 1 1 Wasser abgeschreckt und dreimal mit 
200 ml Ether extrahiert Die vereinigten Etherextrakte werden mit Wasser und Sole gewaschen, dann getrocknet 
und in einem Rotationsverdampfer eingeengt, wobei ein Rohprodukt erhalten wird, das in Ether/Hexan (1 : 1) 
aufgeschlammt wird. Es bildet sich ein Feststof f, der mit Hexan gewaschen wird. Er fallt in einer Menge von 5,0 g 
in Form eines hellgeiben Feststoffs mit einem Schmelzpunkt von 1 18— 121°C(47%-ige Ausbeute) an. 
NMR(60 MHz):2.4-3^(m f 4H),5.0-5^(brs,2H),7.6-7S(brs,8H),ai (s, !H)und8.4(s, 1H). 

Elementaranalyse: C20H16N4F3CI 

Theor.: C: 5932, H: 3.99, N: 13,85, CI: 8.76, F: 14.09 

Gef.: C: 59:46, H: 4.20, N: 1325, d: 9.48, F: 1336 
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Heretellung der Verbindung 44 - a ^2<^lon)henyl>«^2-(4-fluorphenyl)ethyIl-U4-triazol-l-propannitril 
Stufe 1 - Hei^eIlungvon2-(4-Ruoiphenyl)ethyl-meto^ 

Bin SOOml-Dreihalsrundkolben, der unter Vakuum ruhrbar ist und mit einem KOhler und Z^^hter 
versehenist, wird mit 42,04 g 2-(4-Fluorphenyl)ethanol(03 Mol, 1.0 Aq.)mlOO ^^y* 0 ^^^^ 
Die Reaktions wird auf 10°C abgekflhlt und 607 g (0,60 Mol, *0 kq) Tnemylamm werden durekt ™Bf «zt 
Daran schlieBuich die tropfenweise Zugabe von 68,73 g (0,6 Mol, 2,0 Aq.) Methansulfonylchlond in 30 ml THF 
an, wobei die Temperatur unterhalb 30'C gehalten wird. Wehere 150 ml THF werden zugesetzt und die 
Reaktionsmischung 6 Stunden lang geruhrt Die Reaktionsmischung wird mit 200 ml Wasser abgeschrrckt und 
300 ml Ether werden zugesetzt Der Ether wird mit 75 ml 10%-iger HO, zweimal mit 50 ml gesattigtem 
NaHCOa, zweimal mit 50 ml Wasser gewaschen, getrocknet und konzentriert, wobei 58,0 g einer braunen 
Flussigkeit (88,7%-ige Ausbeute) erhalten werden. 

NMR(90 MHz):Z9(s,3HX2S-3^(m,2HX4^-4.4(t,2H)und6S-7.4(m,4H). 

Stufe 2 - Herstellung von a-[2-(4-Fluorphenyl)ethyl]-2-chlorphenylacetonitril 

Ein 300 ml-Vierhalsrundkolben wird mit 4,26 g 60%-igem NaH (0,105 Mol, 1,05 Aq.) gefflllt, worauf dreimal 
mit 25 ml Hexan in 60 ml DMF gewaschen wird. Dann werden 15,16 g (0,10 Mol, 1,0 , *q.) 2-Chlorpheny acetoni- 
tril in 40 ml DMF zugesetzt, worauf 1 Stunden bei 10°C geruhrt wird. AnschheBend werden 2Z2 g (0,102 Mol) 
2-(4-Ruorphenyl)ethylmethansulfonat in 50 ml DMF tropfenweise zugegeben. Die Reaktion ist nach 2 Stunden 
beendet, worauf mit 10 ml einer 10%-igen HQ abgeschreckt wird. Dann werden 60 ml Wasser zugesetzt, worauf 
mit 200 ml Ether extrahiert wird, der dann zweimal mit 50 ml einer 10%-igen HCI gewaschen wird, worauf 
getrocknet und konzentriert wird. 27,15 g eines Rohprodukts werden erhalten, das unter vernundertem DrucK 
destilliert wird. Man erhalt 17,46g eines OIs mit einem Siedepunkt von 180-188°C bei 1 mm Hg (63,5%-ige 
Ausbeute). „ „ IT . 

NMR(90 MHz): 22-2.4 (t, 2H), 28-3.0 (m, 2H), 33-3.9 (t, 2H) und 65-75 (m, 8H). 

Stufe 3 - Herstellung von a^2-Chlon>henyl)-a-t2^4-fluorphenyl)emyl}lA4-triazol-l-propannitril 

Ein 200 ml-Dreihalsrundkolben wird mit 23 g 60%-igem NaH (0,055 Mol, 2,75 Aq.) gefUllt, worauf zweimal 
mit 25 ml Hexan in 40 ml DMF gewaschen wird. Die Reaktionsmischung wird auf 10°C abgekuhlt und 5.4t> g 
(0,02 MoL 1,0 Aq.) o-[2-(4-Fluorphenyl)ethyl}-2-chlorphenylacetonitril in 40 ml DMF werden tropfenweise wah- 
rend 10 Minuten zugesetzt Nach 20 Minuten werden 3,12 g (0,0204 Mol, 1,02 Aq.) Chlormethyltnazol • HCl 
direkt in zwei Portionen zugesetzt Nach 1 Stunde zeigt die Gasflussigkeitschromatographie, daB die Reaktion 
beendet ist, worauf die Reaktionsmischung langsam durch Zugabe von 20 ml Wasser abgeschreckt wird. Das 
Produkt wird mit 200 ml CH2CI2 extrahiert und zweimal mit 50 ml Wasser gewaschen. Nach dem Trocknen wird 
ein orange gefarbtes Ol erhalten, das aus Ethylether umkristaUisiert wird. Das Produkt wird filtriert und ergibt 
25 g eines leicht bernsteinfarbenen Feststoffs mit einem Schmelzpunkt von 110- 1 12°C(35%-ige Ausbeute). 
IRfnujol, cm-'): 1505(m), 1440(s), 1370(m), 1270(mX 1220(m), 1 130(m) und 750(m). 
NMR (90 MHz): 22-3.0 (m, 4H* 3^-4^ (ABq. 2H), 65-7.4 (m, 7H\ 7 A (s, 1 H) und 79 (s, 1 H). 

Elementaranalyse: C19H16N4FCI 

Theor.: C: 6430. H: 455, N: 15.80, F: 536, CI: 10.00 

Gef.: C: 63.82, H: 456, N: 1534, F: 530, CI: 937 

Herstellung der Verbindung 64 — 
a-(2-(^or-6-fluorphenyl}-a-[2-(4^^ 

Stufe 1 — Herstellung von a-[2-(4-Chlorphenyl)ethyl]-2-chlor-6-fluorphenylacetonitril 

Ein 200 ml-Dreihalsrundkolben wird mit 75 g 60%-igem NaH (0,187 Mol 15 Aq.) gefOUt, worauf dreimal mit 
25 ml Hexan in 60 ml Toluol/DMF (2/1) gewaschen wird. Dazu werden 21,2 g (0,125 Mol, 1,0 Aq.) 2-Chlor-6-flu- 
orphenylacetonitril tropfenweise wahrend 05 Stunden in 40 ml Toluol/DMF (2/1) zugesetzt Die Reaktionsmi- 
schung wird 20 Minuten bei 10°C und dann bei Zimmertemperatur 1 Stunde geruhrt, worauf 32,1 g 2-(4-Chk>rp- 
henyl)ethyl-methansulfonat (0,137 Mol, 1,1 Aq.) in 60 ml Toluol/DMF (2/1) tropfenweise wahrend 1 Stunde 
zugesetzt werden. Ungefihr 70 ml Toluol/DMF (2/1) werden zugesetzt, urn ein konstantes Ruhren zu gewahrlei- 
sten. Die Reaktionsmischung wird weitere 35 Stunden gerflhrt, worauf eine Gasflflssigkeitschromatographie 
anzeigt, daB die Reaktion beendet ist Dann werden 50 ml Wasser zugesetzt, worauf sich die Zugabe von 50 ml 
einer 10%-igen HCl und 300 ml Ether anschlieBt Der Ether wird mit 100 ml Wasser gewaschen, das dann 
zweimal mit 50 ml Ether extrahiert und dann mit Wasser gewaschen wird. Die vereinigten Ether werden 
getrocknet und konzentriert, wobei 40,0 g eines Rohprodukts erhalten werden, das unter vermindertem Druck 
destilliert wird. 26,6 g (693%) eines Produkts mit einem Siedepunkt von 175-185°C bei 1 mm Hg werden 
erhalten. 

NMR(90MHz):22-23(m,4HX42-4.4(t,lH)und7.0-7.4(m,7H). 
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Stufe 2 — Herstellung von l-Brom-2^ano-2^2^hlor^nuorphenyl)^4^hlorphenyl)butan 

En 200 ml-Dreihalsrundkolben wird mit 2,4 g eines 60%-igen NaH (0,048 Mol, 1,2 Aq.) gefflflt, worauf zwei- 
maJ mit 25 ml Hexan in 40 ml DMF gewaschen wird Bei Zimmertemperatur werden 12£8 g (0,04 Mol, 1,0 Aq.) 
a^4-ChlorphenyI)ethyl>2-chlor-6-fluorphenyl-acetonitriI tropfenweise wahrend 0,5 Stunden in 30 ml DMF 
zugesetzt Dann werden 10,43 g CH 2 Br 2 (0,60 Mol, 1,5 Aq.) in 2 ml DMF tropfenweise zugegeben und die 
Reaktionsmischung wird bei Zimmertemperatur Ofi Stunden gerOhrt, worauf eine GasflOssigkeitschromatogra- 
phie anzeigt, daB die Reaktion beendet ist Die Reaktionsmischung wird nach 1 Stunde durch Zugabe von 20 ml 
Wasser und 200 ml Ether abgeschreckt, der dann abgetrennt wird Nach einem Waschen mit Wasser, einem 
Trocknen und Konzentrieren werden 14,84 g (92^%-ige Ausbeute) eines Produkts erhalten, das direkt fQr die 
Triazoikupplung verwendet wird 

NMR (90 MHz): 2.4-28 (m, 4H), 3.8-4.2 (ABq, 2H) und 63-73 (m, 7H> 
Stufe 3 - Herstellung von a-2-<^or-6-fluorphen^ 

Ein 200ml-Einhalsrundkolben wird mit 14,84 g (0,038 Mol, 1,0 Aq.) l-Brom-2-cyano-2-(2.chlor-6-fluorphe- 
nyl)-'K4-chlorphenyl)hbutan in 50 ml DMSO gef Qllt Der Reaktionsmischung werden 439 g (0,0457 Mol) Ktria- 
zol in 30 ml DMSO zugesetzt, worauf der Kolben auf 120°C erhitzt wird Nach 1,5 Stunden bei 120°C zeigt erne 
Gasflussigkeitschromatographie, daB die Reaktion beendet ist, worauf auf Zimmertemperatur abgekGhlt wird 
und 50 ml Wasser und 250 ml Ethylacetat zugegeben werden. Nach dem Abtrennen wird die organische Phase 
zweimal mit 100 ml Wasser gewaschen, konzentriert und mit Ether verrieben. Der Feststoff wird abfiltriert und 
das Filtrat konzentriert und mit Ether verrieben. Der zusatzliche Feststoff wird filtriert, wobei insgesamt 8,06 g 
eines Produkts mit einem Schmelzpunkt von 98-99°C(54,6%-ige Ausbeute) erhalten werden. 
IR (nujol, cm-'): 3020(mX 1600(s), 1570(m), 1500(sX 1450(s), 1275(sX 1240(m), 1205(m), 1 135(m), 910(m), 890(s) und 
790(s). 

NMR(90 MHz): 2.4—3.2 (m, 4H), 4.8—5.2 (ABq, 2H), 65—7.4 (m, 7H), 73 (s, 1 H) und 8.2 (s, 1 H). 
Elementaranalyse: Ci9Hi 5 N4Fa 2 

Theor.: C: 58.60, H: 3.89, N: 14.40, F: 4.88, CI: 18^2 

Gef.: C: 58.43, H: 3.91, N: 14.43, F: 4.78, CI: 17.89 

Herstellung der Verbindung 74 - a-[2^4-Bromphenyl)ethyl>a-(2-ethoxyphenyl)-lA4-triazol-l-propannitrij 

Stufe 1 - HersteUungvona-[2<4-Bromphenyl)ethyl>2-ethoxyphenylacetonitril 

Ein 1 1-Vierhalsrundkolben wird mit 5,6 g eines 60%-igen NaH (0,14 Mol, 1,4 Aq.) gefOllt, worauf dreimal mit 
25 ml Hexan in 100 ml ToluoVDMF(2/l) gewaschen wird Dann werden 16,1 g (0,10 Mol, 1,0 Aq.) 2-Ethoxyben- 
zylcyanid in 200 ml Toluol/DMF (2/1) zugesetzt, worauf bei Zimmertemperatur 2 Stunden lang gerOhrt wird 
Danach werden 5,7 g KH (0,05 Mol, 0,5 Aq.), gewaschen in 25 ml Hexan, in 50 ml Toluol/DMF (2/1) zugesetzt 
Nach einer weiteren Stunde werden 31 g (0,1 1 Mol, 1,1 Aq.) 4-Bromphenethyl-methansulfonat in 100 ml Toluol/ 
DMF (2/1) tropfenweise wahrend 10 Minuten zugegeben. Die Reaktionsmischung wird uber Nacht bei Zimmer- 
temperatur gerfihrt Das Reaktionsprodukt besteht zu 81% aus einem monoalkylierten Produkt, wie sich durch 
GasflQssigkeitschromatographie ergibt Die Reaktionsmischung wird mit 10%-iger HC1 abgeschreckt und 4 ml 
Ether werden zugesetzt, worauf viermal mit 150 ml Wasser gewaschen wird Das Losungsmittel wird uber 
Magnesiumsulfat getrocknet, worauf konzentriert wird Dabei werden 37 g eines rohen orange geferbten Ols 
erhalten, aus dem ein Feststoff auskristallisiert, der filtriert und mh kaltem Toluol gewaschen wird Man erhalt 
14,8 g eines weiBen Feststoffs (Ausbeute 43,7%). 

NMR (90 MHz): 13- 13 (t, 3H), 2.0-2J (m, 2H\ 22-23 (m, 2HX 33-42 (m, 3H) und 6.8-7.5 (m, 8H). 

Stufe 2 - Herstellung von l-Brom-2-cyano-2-(2-ethoxyphenyl)-4-(4-bromphenyI)butan 

Ein 500 ml-Dreihalsrundkolben wird mit 3^ g 100%-igem KH (0,087 Mol, 2,0 Aq.) gefuUt, worauf zweimal mit 
25 ml Hexan in 25 ml DMF gewaschen wird Bei Zimmertemperatur werden 143 g (0,044 Mol 1.0 Aq.) a-[2-(4-B- 
romphenyl)ethyl>2-ethoxyphenylacetonitril in 60 ml DMF tropfenweise zugesetzt Nach 1 Stunde werden 
0,066 Mol (1,5 Aq.) CH 2 Br 2 in 40 ml DMF tropfenweise zugesetzt Die Reaktionsmischung erwarmt sich auf- 
grund der exothermen Reaktion auf 45° C und wird bei Zimmertemperatur 3 Stunden gerflhrt, worauf die 
Gasflussigkeitschromatographie anzeigt, daB die Reaktion zu 85% beendet ist Die Reaktionsmischung wird 
uber Nacht bei Zimmertemperatur gerOhrt, worauf 0,8 g eines 100%-igen KH (0,022 Mol, 0,5 Aq.) in 20 ml DMF 
zugesetzt werden, worauf sich eine Zugabe von tf g CH 2 Br 2 in 50 ml DMF anschlieBt Nach 1 Stunde ist die 
Reaktion beendet Die Reaktionsmischung wird durch Zugabe von 75 ml einer 10%-igen HC1 abgeschreckt, 
worauf sich die Zugabe von 300 ml Ether anschlieBt Nach einem viermaligen Waschen mit 100 ml Wasser wird 
das Produkt getrocknet und das Losungsmittel in einem Rotationsvakuumverdampfer entfernt 18,3 g eines 
orange gefarbten gelben Ols werden erhalten (96,8%-ige AusbeuteX 
NMR(60 MHz): 13— 1.6(t,3H),2^— 2^(m,4H),3.7— 4^(m,4H)und6.8— 7.6(m,8H). 
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Stufe3 - Herstelluiigvona-[2-<4-Bromphenyl)eft 

Bin 300ml-Dreihalsrundkolben wird mit 183 g l-Brom-2K^o-2^2-ethoxyphenyl>^4-bromphenyl)butan 
(0.43 MoL 1.0 Aq.) in 100 ml DMSO gefullt Der Reaktionsmischung werden bei Zimmertemperatur 5,4 ^ K. Ii na- 
zol (0050 Mol) zugesetzt und die Reaktionsmischung wild bei 100°C wahrend 20 Sfcinden geruhrt Erne Gasflus- 
sigkeitschromatogWphie zeigt, daB die Reaktion beendet ist und die Reaktionsmischung wud durch , Zug abe von 
10%-iger HQ und Ether abgeschreckt Das Produkt kristallisiert wahrend der Extraktion aus und das Uisungs- 
mittel whd im Volumen emgeschrinkt und das Produkt wird filtriert 113 g ernes eicht bernstemfarbenen 
Feststoffs mit einem Schnielzpunkt von 130- 132°C werden isoliert (63%-ige Ausbeute). 
lR(nujolcm-0:1590(wVl265(m),1245(mX1135(mX103()(m)und75^mX ,^ 7 «/ c ,h\ 
NMR (60 MHz): 1.4—1 .6 (t, 3H), 1 5 — 29 (m, 4H), 4.0—4.4 (q, 2H), 4.9 (s, 2H), 63—7.4 (m, 8H) und 73 (s, 2H). 

Elementaranalyse: C 2 | H21N4BK) 

Theor: C: 59.28, H: 4.98. N: 13.18, O: 3J6, Br: 18.80 

Get: C: 59.42, H: 5.06, N: 13.12, O: 359, Br: 18.60 

HersteUungderVerbindung83 - o-[2-(3-Fluorphenyl)-ethyI]-a-phenyl-U4-triazol-l-propannitril 

Stufe 1 — Hersteilungvonl-(Hydroxymethyl>lA4-triazol 

Ein 500 ml-Dreihalsrundkolben, der mit einem KOhler und einem mechanischen Rflhrer versehen ist, wird mit 
69 1 g Trisizo! (1 Moll 30,1 g p-Formaldehyd und 1 ml Triethylamin in 250 ml THF gefullt Die Reaktionsmi- 
schung wild unter Stickstoff sowie unter ROckfluB 18 Stunden geruhrt, worauf die Mischung in emem Rotations- 
verdampfer konzentriert wird. Es wird ein weiBer Farbstoff erhalten, der abfiltnert und mit Ether gewaschen 
wird wobei 96,8 g eines Produkts (97,6%-ige Ausbeute) mit einem Schmelzpunkt von 67-70 C erhalten 
werden. Das Produkt laBt sich weiter durch Auflosen in heiBem Aceton, Abkflhlen auf Zimmertemperatur, 
Filtrieren des Feststoffs und Waschen mit Ether reinigen. 

Stufe2 - Heretellung von l-(Chlormethyl)-lA4-triazolhydrochlorid 

Ein 1 1-Vierhalskolben, der mit einem KOhler, Zugabetrichter und mechanischem Rflhrer versehen ist, wird !nut 
45 g l-(hydroxymethyl)-l A4-triazol (a464 Mol) in 500 ml THF gefOHt, worauf unter kraftigem RQhren auf 40 C 
erhitzt wird. Dann werden 61 ml SOa (034 Mol) tropfenweise zugesetzt, wobei die Temperatur auf 45 C 
gehalten wird. Wahrend der Zugabe bildet sich ein Niederschlag und die Mischung wird weitere 2 Stunden lang 
geruhrt Das Produkt wird filtriert, dreimal mit Ethylacetat gewaschen und im Vakuum em Zimmertemperatur 
getrocknet 673 g eines Produkts mit einem Schmelzpunkt von 118-130°C werden erhalten (94,2°/o-,ge Aus- 
beute). 

Stufe 3 - Herstellung von 2-(3-Fluorphenyl)-ethanoL Reduktion von 3-Fluorphenylessigsaure mit einer 

Diboranreduktion. 

Ein 2 1-Vierhalskolben, der mit einem Rflhrer unter Stickstoff ruhrbar ist und mit einem KOhler und Zugabe- 
trichter versehen ist, wird mit 75 g 3-Fluorphenylessigsaure (0,48 Mol) in 100 ml THF gefflUt Dann werden 
500 ml lM-Diboran-THF-Komplex (030 Mol) tropfenweise zugesetzt Bei der Zugabe wird Gas freigesetzt und 
die Reaktionsmischung wird abgekflhlt, urn die Temperatur unterhalb 10°C zu halten. Nachdem die Zugabe 
beendet ist wird die Reaktionsmischung bei Zimmertemperatur gerflbrt, bis anhand der Dflnnschichtchromato- 
graphie erkennbar ist, daB die Reaktion beendet ist Die Reaktionsmischung wird durch Zugabe von Eiswasser 
abgeschreckt und das Produkt in Ether extrahiert und dann mit 5%-iger NaOH, 5%-iger HC1 und Wasser 
gewaschen und fiber Magnesiumsulfat getrocknet Nach einem Konzentrieren werden 773 g eines braunen Ols 

erhalten. A 
NMR(90 MHz):2.6(2, lHX2.7-29(t2HX3.7-35(t2H)und6S-7.4(m,4H). 

Stufe 4 - Herstellung von 2-(3-Fluorphenyl)ethylchlorid Chlorierung von 2-(3-Fluorphenyl)ethanoL 

Ein 500ml-Vierhalsrundkolben, der unter Stickstoff ruhrbar ist und mit emem KOhler und I Zugabem-chter 
versehen ist, wird mit 14.0 g (2-(3-Ruorphenyl)ethanol (0,1 Mol, 1,0 > Aq.) m 60 ml Toluol gefflUt Dam ^werfen 
22 ml SOQ 2 (353 g, 030 Mol 3,0 Aq.) tropfenweise zugesetzt, wobei die Temperatur unterhalb 15 C durch 
iuBeres Kflhlen gehalten wird 8,7g Pyridin (1,1 Aq.) werden tropfenwe se m 10 ml Toluol ^ett D 
Reaktionsmischung wird Ober Nacht bei Zimmertemperatur gerflbrt worauf erne Dflnnschichtchromatograpnie 
anzeigt daB die Reaktion beendet ist Die Mischung wird konzentriert und das Produkt nach der Zugabe von 
Wasser isoliert, worauf mit Ether extrahiert und mit Wasser gewaschen wird. Nach einem Trocknen und 
Konzentrieren werden 10,2 g eines orangen Ols erhalten (643%-ige Ausbeute). 
NMR(60 MHz):Z9-3^(m,2HX35-3^(m,2H),und6£-7.4(m,4H). 

Stufe 5 - Herstellung von o-[2-(3-Ruorphenyl)ethyr|-phenylacetonitrol 

Ein 1 1-Dreihalsrundkolben wird mit 53 g einer 60%-igen NaH (0,140 MolX 1,4 Aq.) gefullt und dreimal mit 
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25 ml Hexan in 100 ml Toluol/DMF (2/1) gewaschen. Dann werden 1 1,7 g (0,10Mol, 10 Aq.) Benzylcyanid in 
1 50 ml Toluol/DMF (2/1) zugesetzt, worauf 2 Stunden lang geriihrt wird. AnschheBend werden 20 g 2-<3-Fluorp- 
henyl)ethylchlorid (0,126 Mol) in 100 ml Toluol/DMF (2/1) zugegebea Die Reaktion ist nach 3 Stunden beendet 
und wird dann mil 10 ml 10%-iger HCI abgeschreckt Wasser wird zugesetzt und dann wird mit 300 ml Ether 
extrahiert der viermal mit 100 ml Wasser gewaschen wird. worauf getrocknet und konzentnert wird. Es werden 
22,5 g eines Rohprodukts erhalten, das unter vermindertem Druck desfalhert wird 1 U g des Produkts nut einem 
Siedepunktvonl60-16rCbeilnmiHgfanenan(463%-igeAusbeute). 
NMR(90 MHz):Z0-23(m,2HX2.6-Z8(m,2HX3.6-3.8(t 1H) und 6.8-75 (m,9H). 

Stufe6 - HersteUungvona{2-<3-nuorphenyl)ethyJ]-a-pte 

En 500 ml-Vierhalsrundkolben wird mit 03 g ei'ner 60%-igen NaH (0,075 Mol, 3,0 Aq.) gefOUt, worauf zweimal 
mit 25 ml Hexan in 50 ml DMF gewaschen wird. Der Reaktionsmischung werden tropfenweise 6,0 g - 2-(3-Fiu- 
orphenyDethylphenylacetonitril (0,025 Mol. 1,0 Aq.) in 200 ml DMF zugesetzt Nach 1 Stunde werden 6,0 g 
Chlormethyltriazol • HQ (0.038 Mol, 1,5 Aq.) direkt in zwei Portionen zugesetzt Nach 1 Stunde zeigt erne 
Gasnussigkeitschromatographie, daB die Reaktion unvollstandig ist, worauf weitere l£g (l,5Aq.) ernes 
60%-ieen NaH in 25 ml DMF nach einem Waschen mit 25 ml Hexan zugesetzt werden. Die Reaktion ist nach 1 
Stundl beendet und wird dann durch Zugabe von Ether, der Methanol enthalt abgeschreckt ^ AnschheBend 
werden 25 ml einer 10%-igen HCI zugesetzt worauf sich die Zuagbe von 300 ml Ether anschheBt Es wird 
viermal mit Wasser (150 ml) gewaschen, worauf sich ein Trocknen und Konzentrieren anschheBt und dabei 
werden 5 g eines gelben Ols erhalten. Das Produkt kristalUsiert aus Ether aus und Uefert 23 g eines Produkts mit 
einem Schmelzpunkt von 100 bis 101°C(29%-ige Ausbeute). 
IR(nujol.cm-'):1580(w) k 1265(m)undll40(m). 

NMR(90MHz):22-Z8(m,4H),4.6(d,2HX65-7.6(m,9H)und7^-7S(d,2H> 
Elementaranalyse: C19H17N4F 

Theor: C: 7121, H: 535, N: 554, F: 1730 

Get: C: 7120. H: 536, N: 5.93, F: 17.44 

Herstellungder Verbindung 88 - a^2-(3-Bromphenyl)-ethyl)^-(2-emoxyphenyl)-lA4-triazol-l-propannitril 

Stufe 1 - Herstellung von 2-(3-Bromphenyl)^thanol.Reduktion von 3-Bromphenylessigsaure durch eine 

Diboranreduktioa 

Ein 2 l-Vierhalskolben, der unter Stickstoff rOhrbar ist und mit einem Kflhler und Zugabetrichter verseheni ist, 
wird mit 75 g 3-Bromphenylessigsaure (034 Mol) in 100 ml THF gefullt Dann wird 350 ml 1 M-Diboran-THF- 
Komplex (035 Mol) tropfenweise zugesetzt Bei der Zugabe wird Gas freigesetzt und die Reaktionsmischung 
wird gekiihlt urn die Temperatur unterhalb 10°C zu halten. Nachdem die Zugabe beendet 1st wird die Reak- 
tionsmischung bei Zimmertemperatur geriihrt bis sich durch eine Dflnnschichtchromatographie zu erkennen 
Eibt daB die Reaktion beendet ist Die Reaktionsmischung wird durch Zugabe von Eiswasser abgeschreckt und 
das Produkt wird in Ether extrahiert und mit 5%-iger NaOH, 5%-iger HCI und Wasser gewaschen und flber 
Magnesiumsulfat getrocknet Nach einem Konzentrieren werden 77.4 g eines Produkts erhalten, das dann direkt 
chloriertwird. 

NMR (90 MHz): 2.7-2S(m,3H), 3.7-35 (t 2H) und 7.1 -7.4 (m,4H> 

Stufe 2 - HersteUungvon2-(3-Bromphenyl)ethylchloridChlorierungvon2-(3-Bromphenyl)ethanoL 

Ein 500ml-Dreihalsrundkolben, der unter Stickstoff rOhrbar ist und mit einem KOhler und Zugabetrichter 
versehen ist wird mit 20,0 g 2-(3-Bromphenyl)ethanol (0.1 Mol. 1.0 Aq.) in 60 ml Toluol gefflUt Dann werden 
22 ml SOCh (353 g. 030 Mol, 3,0 Aq.) tropfenweise zugesetzt wobei die Temperatur unterhalb 15 C durch 
auBeres Kiihlen gehalten wird. 8,7 g (1,1 Aq.) Pyridin werden tropfenweise in 10 ml Toluol zugesetzt Die 
Reaktionsmischung wird flber Nacht bei Zimmertemperatur gerflhrt, worauf eine Dflnnschichtchromatographie 
zeigt daB die Reaktion beendet ist Die Mischung wird konzentriert und das Produkt nach der Zugabe von 
Wasser isoliert, mit Ether extrahiert und mit Wasser gewaschen. Nach einem Trocknen und Konzentrieren 
werden 142 g eines orange gefarbten Ols erhalten (642%-ige Ausbeute). 
NMR (60 MHz): 28-3.1 (m, 2HX35-3* (m. 2H) und 7.0-73 (m, 4H). 

Stufe 3 - Herstellungvona-[2-(3-Bromphenyl)ethyl>2-ethoxyphenyIacetonitril 

Ein 1 l-Vierhalsrundkolben wird mit 35 g eines 60%-igen NaH (0,083 Mol, 1,4 Aq.) gefflllt und dreimal mit 
25 ml Hexan in 100 ml Toluol/DMF (2/1) gewaschen. Dann werden 95 g (0,059 Mol. 1,0 Aq.) 2-Ethoxybenzylcya- 
nid in 200 ml Toluol/DMF (2/1) zugesetzt worauf 2 Stunden lang gerflhrt wird. AnschheBend werden 13 g 
(0059 Mol) 2-(3-BromphenyI)ethylchlorid in 100 ml Toluol/DMF (2/1) zugegebea Die Reaktion 1st nach 20 
Stunden unvoUstindig und 2,0 g eines 100%-igen KH (0,05 Mol) in 25 ml DMF werden zugegebea Nach 4 
Stunden ist die Reaktion beendet und die Reaktionsmischung wird mit 10%-iger HCI abgeschreckt mit Ether 
extrahiert worauf mit Wasser gewaschen. getrocknet und konzentriert wird Dabei werden 20 g ernes rohen Ols 
(Reinheit 97%) erhalten. Das Produkt wild unter vermindertem Druck destilhert und Uefert 123 g em Produkts 
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Stufe4 - Herstelhmgvona^3-B^^ 




OJormethyltria^ . HC1 (0,03. MoU 6 iAq.) ^^E^ S weitere 23g (3,0 Aq.) K.H 
GiasflQssigkehschromatographie an, daB die Ration j* TSmethyltriazol • HC1 anschlieBt Nach einem 
zugesetzt werden, worauf sich die Zugabe yon W ' g (J3 ^^^.^X jSctionsmischung wird durch eine 
RttienOberNachtteiZim^ ein £ 10% . igen HC 1 

kleine Menge MeOH in 100 ml Ether abgeschreckt, worautj sicn « gewaschen, getr ocknetund 

SchlieBt Dann werden 200 ml Ether zugeseut, ™*E^£gEZX dK Blitzchf omatographie 
konzentriert wird. Dabei werden 7 g ernes roheni ^^J^SS^I^ Ols. 

Elementaranalyse: C21 H 2 i N4B1O 

^ n coos H- 498. N- 13.18, O: 3.76, Br: 18£0 

35T ciS: 3; it S;U 0=530, 

HersteUungderVerbindung93 - a^emoxyphe^l^^^^ 

Stufe 1 - HersteUungvono-t2-(4-Methoxyphenyl)ethyl>phenylacetonitril 

Bin 2 l-V.erhalsrundkolben. der mit einem ^^l^l^Z^^^^^ 
ist, wird mh 1 17 g (1.0 Mol,2,C lAqj Benzy Icyanid und » ffiS Sauf AabgUworauf 
sulfonat in 400 ml DMSO und 200 ml Toluol gefOUt Die R ^o^n^ung _ Die Reaktions- 

»g (0.63 MolU Aq.) einer 50%-igen NaOH ^^^SS^WtSoo^m^ « 
mischung erwarmt sich exotherm auf H^^^GSn^e&matographie zeigt einen Gehalt von 
Stunden lang bei Zimmertemperatur t^^^^SSSmvM durch Zugabe von 2 1 Wasser abge- 

StJe2-He^en« TO ^ron^Brom.2^<>-^ph™^l-M4•"»•l■owl>™I')l>»'»» 

und 139,1 g Dibrommettan in 200 ml °«P^Jr* , ?2J Dlt Rt^ttonsmisctang erwanol sich 
NaOH (0fl9 Mol, 23 we, P^^5^ J^^j^^J^^SO^C gerOhrt. Nachdem die GasROssig- 
cxolharm.uf 95-Cund«ird d*™»»f 50 . C ' b |tS'™^,^U daa Reaktionsproddkl in 21 Was*. 

Stufe3 - HersteHungvonatf^eto^^ 

Enn-I^ko^^ 
4,0 Aq.) gefullt Die Reafctfensnnsdhung ;wrrd be, ^^^^^^m werden. Die Temperatur 
ano-2-phenyl-4-(4-methoxyphenyl)butan(037 M<4 1.0 A *>™^™ ^-nd ]8 stunden gehalten. Die 

milt auf 115-C Jnd wird auf 135'C wahrend 2 St ^^ t ^^ E X^ex^e^einil mit 500 ml 
Reaktionsmischung wird in Wasser (3 1) gegosse^ fOnfmd ^J^^^Sen^Koiaentrieren wird ein 
Wasser und 500 ml Sole gewaschen. Nach e mon Tto^J KchSS Feststoff. der mit 10°A DiethyleX- 

NMM^ fg^): M-25 (m, 4H), 33 (s, 3H), 5.1 (s, 2H), 63— 7.4 (ABq, 4H), 7.7 — 73 (br s, 5H), 83 (s, 1 H) und 8.4 (s, 
1HX 
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Elementaranalyse: C20H20N4O 

Theor: C: 7224. H: 6.06, N: 1&87, O: 4.82 

Gef.: C: 7255. H: 639, N: 16SB, O. 5.21 



Die erfindungsgemaBen Verbindungen werden auf ihre Akuvitat gegenuber einer Anzahl von K^ntt^ 
ge ,estetDieTestverbindungenwerdenmAceton,Me^ 

nungen von 300 ppm bis 5 ppm aufgelost Je nachdem, wann die Tests durchgefuhrt werden^ werden verschiede- 
rSerierverdflnnSngen vemende? beispielsweise 300, 75, 19. 5 oder 100. 25, 6. Sofern nicht anders angegeben 
ist, werden die Pflanzen bis zum Ablaufen mit einer raechanischen Spruhyornchtung am gleichen Tag oder am 
Tag vor der Beimpfung besprflht Die ProtokoUe fflr Weizei«tengelrost (^wararost) (VVSR). Wettenblatter- 
roi CWLRX Pulverartifen Weizenmehltau (echter und falscher Mehltau) (WPM) und Refute (RB) sind wie 
folgt: 

Weizenstengelrost (WSR) — Puccina graminis 

Weizensamlinge der Kulturrasse TYLER werden in Erde (rediearth) gezOchtet und zum Screenen ungefahi -7 
Tage nach dem Pflanzen verwendet Die Samlinge werden mit LIQUID-M-DOngemittel vor der Verwendung 
gedOngt, urn kraftige Pflanzen wahrend der Testperiodeaiifrechtzuerhalten. . cr ^„ n 

Je nachdem, wann der Test durchgefuhrt wird, wird eine der drei Methoden zur HersteUung der Uredosporen- 
lager-Suspensionen verwendet: 

1. Wasser/Devilbiss-Atomizer: Eine Sporensuspension von WSR wird durch Ernten von iiifmertenBiattera 
von 2 bis 3 Wochen alten Kulturpflanzen und kraftiges SchOtteln der Blatter mit Wasser plus TWEEN 80 
(grenzflachenaktives Mittel) hergestellt Die Sporensuspension wird durch eme Kasetuch zur Mtfemung 
von Resten filtriert und auf 3 bis 5 Spuren pro groBem Quadrat auf ejnem "amozytometer emgesteUt Das 
Inokulum wird auf Pflanzen unter Verwendung eines Devilbiss-Atomizers aufgebracht Wahrend die 
Pflanzne noch feucht sind, werden sie in einer Feuchtigkeitskammer eingebracht 

2 Ol/Devilbiss-Atomizer: Eine Sporensuspension von WSR und 01 wird durch Ernten von Sporen fnsch 
von infizierten Pflanzen mit einem Alter von 2 bis 3 Wochen mit einer V^u^pumpe; °der einem Rost- 
sammler oder durch Dehydratisieren von gefrorenen Sporen (aus einem TiefkuWschrank und Zugabe von 
SOLTROL-SprQhol in einer Konzentration von 5 mg Sporen pro 1 ml Ol hergestellt. Das Inokulum wird auf 
die Pflanzen mit einem Devilbiss-Atomizer aufgebracht, wobei ein SprOhgang Ober die Pflanzen von alien 
vier Seiten durchgefuhrt wird. Die Pflanzen werden ungefahr 20 Minuten trocknen gelassen und dann in 
eine Feuchtigkeitskammer eingebracht 

3 Ol/Small Special-Atomizer: Die Sporensuspension wird wie nach der Methode Nr. 2 hergestellt, mit der 
Ausnahme, daB 4 mg Sporen pro 1 ml Ol verwendet werden. Das Inokulum wird dann in Gelatinekapseln 
abgefOllt und mit einer Vakuumpumpe appliziert Es erfolgen yier Durchgange auf beider 1 Serte der 
Pflanzen zur Erzielung einer GleichmaBigkeit Die Pflanzen werden ungefahr 20 Minuten trocknen gelassen 
und dann in eine Feuchtigkeitskammer eingebracht 

Die Feuchtigkeitskammer liefert 100% freies Wasser und wird auf einer konstanten Temperatur yon 21 C 
gehalten. Die beimpften Pflanzen werden dann 12 Stunden in der Dunkelheit gehaUen und a^chheBend 3 
bis 4 Stunden unter fluoreszierendem Ucht Die Pflanzen werden dann in em Gewachshaus flberfflhrt und 
13 Tage spater untersucht 

Weizenblatterrost(WLR) - Puccinia recondita 

Es werden die gleichen Methoden, die fur WSR angewendet worden sind, auf WLR angewendet mit der 
Ausnahme, daB im Falle von WLR keine Uchtanforderungen zu stellen sind. 

Pulverfdrmiger Weizenmehltau (WPM) - Erysiphe graminis 

WeizensimUnge der Kulturrasse VICTORY 283 werden in Erde gezOchtet Die Samlinge sind 6 bis 7 Tage alt 
und werden mit UQUID-M-DOngemittel vor der Verwendung zur Begflnsngung ernes krafbgen Wachstums 

"Sam^we^^^^ beimpft daB sporenbildende Kulturpfla^n Ober ilmen au^hOttelt 

werden. wodurch Mehltausporen verteilt werden. Die beimpften Samlinge werden in unter der Erdoberflache 
tawta^TMp TeineJ iRaum mit einer gesteuerten Temperatur von 21" C zur KrankheiUentwicklung 

Ci Da d'eWPM-Entwicklung weitgehend durch flOchtige Chemikalien beeinfluBt wird^erden die TSpfe soweit 
wie mdglich voneinander aufgestellt und die Trdge werden je nach der Dosis durch Plastikfohen getrennt Die 
Krankheitsentwicklung wird 7 bis 10 Tage nach der Beimpfung auf einer Prozentbasis bewertet 

Reisfaule(RB) - Priculariaoryzae 

Samlinge der Reiskulturrasse M-201 werden in einem Gewachshaus bei 20-30°C in 50 im-Tdpfen, die 
nichtsteruisierten Boden und Turf-Buader-Boden/DOngemittel enthalten, wahrend 14 Tagen gezOchtet Die 
Reispflanzen werden vor der Verwendung nicht gestutzt 
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Das Inokulum wird in vitro auf einem Hafermehl-Agar (50 g Gerber Baby-Haftermehl, 20 g Bacto agar ,10 g 
Bacto dextrose, 100 ml entioiusiertes Wasser) erzeugt Die Platten werden nut einem Myzelpfropf (7- 14 Tage 
als) aus Piricularia oryzae beimpft Der auBere Rand des dunklen Abschnitts wird in dem Ubergang verwendet 
Die beimpften Platten werden bei Zimmertemperatur unter konstantem fluoreszierendem Ucht gehalten. 

P Oryzae-Platten (10-14 Tage alt) werden mit einer Ldsung, die 0,25 g Natriumoleat, 2g Gelatine und 
1000 ml entionisiertes Wasser enthaJt, geflutet Die Platten werden mit einer Kautschukfahne zur Freisetzung 
von Konidien angekratzt, wbrauf durch eine doppelte Schicht aus Kasetuch fdtriert wird und die Sporensuspen- 
sion auf 25 000-30000 Sporen/ml unter Verwendung eines Hamazytometers eingesteDt wird 

Die Sporensuspension wird auf sich gegenuberstehende Seiteri einer doppelten Reihe von Reispflanzen unter 
Verwendung einer AnsprQhvorrichtung auf gesprflht Ausreichende Menge an Inokuhim wird appliziert, um erne 
gleichmaBige Verteilung auf den Reisblattern vom Boden bis zum Oberteil auf dem sich gegenuberstenenden 
Seiten eines jeden Topfes (50 ml/50 T6pfe) zu erzielea Die Handspruhvorrichtung wird nach jedem Durchgang 
geschuttelt,um die Ldsung einer Suspension zuerhalten. . . oco _ „, . 

Die beimpften Pflanzen werden sofort in eine Feuchtigkeitskammer nut einer Temperatur von 25 C wahrend 
66 Stunden vor der Oberfuhrung in ein Gewachshaus unter einem Kunststoffzelt gebracht Die Pflanzen werden 
vom Boden her bewassert, jedoch nicht mehr als 2 Stunden in Wasser stehen gelassen. Die Kunststoffseiten des 
Zeltes werden wahrend der Arbeitsstunden angehoben und am Ende eines jeden Tages geschlossen. 

Nach 76 Stunden unter Gewachshausbedingungen werden die Bioassay-Pflanzen beobachtet und der Pro- 
zentsatz der Krankheitsbekampfung (im Vergleich zu einer beimpften Vergleichsprobe) bestimmt 

Die Verbindungen werden in verschiedenen Dosierungsraten je nachdem, wann die Tests durchgefunrt 
werden, getestet Die Ergebnisse der Tests gehen aus der Tabelle 6 fur eine Dosisrate fur eine jede Verbindung 
hervor Wird die Verbindung mehr als einmal mit der Dosisrate getestet, dann wird der Durchschmtt angegeben. 



Tabelle 6 

Fungizide Aktivitat 
% Bekampfung bei 300 ppm 

WSR WLR WPM RB 



1 


100 


95 


99 


66 


2 


97 


100 


93 


83 


3 


100 


100 


99 


98 


4 


100 


100 


100 


91 


5 


92 


80* 


99 


15 


6 


100 


100 


96 


12 


7 


100 


90* 


100 


88 


8 


100 


80* 


90 


95 


9 


100 


50* 


97 


50 


10 


100 


100** 


98 


97 


11 


100 


100** 


99 


100 


12 


100 


90* 


90 


88 


13 


94 


90* 


99 


99 


14 


100 


95* 


100 


100 


15 


92 


50* 


70 


80 


16 


100 


100** 


99 


100 


17 


98 


80* 


100 


93 


18 


100 


95* 


100 


100 


19 


99 


100** 


100 


97 


20 


95 


90* 


100 


• 85 


21 


100 


90* 


100 


63 


22 


100 




100 


50 



*Bei 100 ppm 
**Bei 150 ppm 
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% Bekampfung bci 200 ppm 



WSR WLR WPM RB 



23 


100 


95* 


90 


0** 


24 


100 


100*** 


100 


40** 


25 


100 


100*** 


100 


50** 


26 


100 


100*** 


90 


83** 


27 


100 


— 


90 


100 


28 


100 


— 


100 


0** 


29 


100 


95** 


100 


90** 


30 


100 


98*** 


100 


60 


31 


100 


95* 


100 


0 


32 


100 


91*** 


100 


80 


33 


100 


91*** 


100 


0 


34 


100 


80* 


— 


100 


35 


100 


— 


— 


100 


36 


100 


80* 


100* 


87 


37 


100 


91*** 


100 


80 


38 


100 


90* 


100 


0 


39 


100 


90* 


100 


0 


40 


— 


100 


100 


80 


41 


— 


100 


100 


0 


42 


99** 


95 


100 


0 


43 





100 


100 


0 


44 


100** 


99 


100 


95 


45 





99 


100 


50 


46 


— 


75 


75 


50 


47 


100** 


75 


95 


50 


48 




75 


75 


0 


49 


100** 


95 


99 


0 


50 


100** 


75 


100 


0 


51 




75 


100 


50 


52 




50 




90 


53 




95 


95 


90 


54 




95 


95 


80 
80 


55 




95 


100 


56 




99 


99 


100 


57 




50 


50 


0 



* Bci 100 ppm 
**Bei 150 ppm 
*** Bei 75 ppm 
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% Bekampfung bei 100 ppm 



WSR 



58 
59 
60 
61 
62 
63 

64 100 

65 100 
66 

67 95 

68 95 

69 100 
70 

71 91 

72 97 
73 

74 100 

75 100 

76 100 

77 100 

78 99 

79 95 

80 100 

81 100 

82 100 
83 

84 100 

85 100 

86 100 

87 100 
88 

89 99 
90 

91 100 

92 

93 50 
94 

95 100 
96 

'97 99 
98 99 



Bei 200 ppm 
Bei 25 ppm 



WLR 


WPM 


RB 


n 
u 


75 


o 




95 
yj 


80 


u 


75 


0 


0 
u 


85 


40 




95 


0 


50 


75 


0 


no 

77 


87 


50 


05 

7J 


97 


90 




95 


90 


77 


85 


85 


05 


99 


85 


QQ 


100 

1UU 


87 


cn 
jU 


05 


80 


5U 


00 


90 


U 


07 

7/ 


92 


0 


85 


50 


92 


ion 


o 


OA 

yu 


100 


o 


oc 

9d 


100 


Q 


CA 


Oft 

70 


93 

7** 


75 


00 

yy 


100 


75 


Q5 


7J 


AO 

yy 


00 

77 


o 


75 


00 

yy 


o 


0 


05 


50 


75 


00 

yy 


98 

70 


99 


oo 
yy 


00 
y\j 


99 


07 

y/ 


o 


90 


00 

yy 


R5 


n 

0 


ion 

1UU 


100 


90 


yj 


o 

u 


75 


oo 
yy 


40 


05 

7J 


95 


0 


85 


95 


90 


95 


99 


0 


0 


99 


100 


50 . 


90 




97 


99 


95 


95 


97 




. 50**** 


100**** 


99**** 


95 


Of}***** 


90 



Die Verbindungen werden bei verschiedenen Dosisraten getestet, je nachdem, wann die Tests durchgefuhrt 
werden. Die Ergebnisse der Tests fOr die besseren Verbindungen, die getestet wurden, gc Jen a « *r™»De7 
fur drei Raten hlrvor. Wird die Verbindung bei der gleichen Dosisrate mehr als e.nmal getestet, dann werden die 
Durchschnittswerte angegebea 
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Tabcllc 7 
Fungizide Akliviliit 

Weizenstcngelrol 



Ver- Ousis-Ralc (in ppm) 

bindung 300 200 100 75 33 25 6 5 



1 

4 
6 
10 
16 
22 



100 
100 
100 
100 
100 
100 



100 
100 
100 
100 
100 
100 



23 


100 




100 




100 


24 


100 




100 




90 


25 


100 




100 




100 


26 


100 




100 




100 


27 


100 




100 




100 


33 


100 




100 




100 


37 


100 




100 




100 


78 




99 




100 


100 


85 




100 




100 


100 


86 




100 




100 


100 


95 




100 




100 


99 


98 




99 




99 


90 



99 
100 
99 
99 
95 



Weizenblatterrost 



Ver- Dosisrate (in ppm) 

bindung 150 100 75 38 25 19 6 5 



7 




90 






80 




80 




10 


100 






100 








96 


11 


100 






100 








94 


12 




90 






95 




80 




16 


100 






100 








100 


19 


100 






100 








100 


21 




90 






80 




80 




23 




95 






90 




90 




24 






100 






99 




97 


25 






100 






99 




93 


26 






100 






99 




90 


28 










951201 






95 


41 






95 






97 




80 


49 




95 






95 




75 




69 




99 






95 




85 




80 




99 






97 




95 




98 




95 






90 




90 





Verbindung 28 wird bei 20 ppm getestct. 
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Pulverformiger Weizenmehltau 



Ver- 
bindung 



Dosisrate (in ppm) 
300 200 100 



50 



38 



33 



25 



12 



1 

2 

4 
10 
19 
28 
29 
30 
31 
36 
41 
49 
76 
81 
82 
83 
85 
86 
87 
88 
94 
95 
97 
98 

Reisfaule 



99 
100 
100 
98 
100 



99 
99 

100 
97 

100 



98 
98 
97 
95 
96 



100 
100 
100 
100 

100 



100 

100 
100 
99 
95 
99 
97 
99 
100 
95 
90 
99 



100 
100 
100 
100 

95 



100 



99 



100 

100 
99 
92 
97 
97 
95 
99 
95 
95 
95 
94 

99 



100 



90 
95 

100 
95 
95 
95 
75 
97 
92 
90 
97 
95 
96 

■ 97 
95 
90 
96 

95 



Ver- 
bindung 

7 
17 
18 
97 
98 



Dosisrate (in ppm) 
300 200 100 



75 



50 



25 



12 



88 
93 
100 



85 
99 
100 



80 
78 
85 



99 



90 



90 



90 



75 



Die Aktivitat einer Anzahl der Verbindungen gemaB vorliegender Erfindung wird gege ^er ^nu^Cerco- 
spora (PC* ^SrsTHeiminthosporium (BH) und Weizen-Septoria-Nodorum (SNW) getestet D,e Emzelhe.ten 
dieser Tests sind wie folgt: 

ErdnuB-Cercospora oder Fruhe ErdnuBblattflecken(PC) - Cercospora Arachidicola 

Cercospora arachidicola wird auf einem ErdnuB/Hafermehl agar (POA) -fa [.^^SS^A^ 
Petrischalen werden in *5 ml einer Sporensuspension beunpft, die m ^ m J^'^ 

bi^ffi^ 

SSSSe^ 

werden 10—14 Tage nach der Beimpfung durchgefuhrt 

Gerste-Helminthosporiumoder GersteHeckentesttBH) - Helminthosporium sativum 
7 t** p a ite HFNREY-GerstesamlinKe in 5 cm (2 inchVTopfen werden 24 Stunden vor der chemischen 
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Pflanzen aus dem Turm entnommen werden. Nach dem SprQhen werden die Pflanzen wahrend wenigstens 2 
Stunden unter einer Trockenhaube vor der Beimpfung trocknen gel assert 

Die f Qr das Inokulum verwendete Helminthosporium sativum-Kultur ist ungefahr 3 Wochen alt, tiefschwarz 
und sporenbildend. 5 ml entionisiertes Wasser werden einer jeder Petrischale der Kultur zugesetzt und die 
Sporen werden mit einer Kautschukfahne durch Abkratzen in das Wasser uberfQhrt Nach dem Abkratzen wird 
das Wasser durch ein Kasetuch zur Entfernung von Myzeln und Agarstucken filtriert Ein Tropfen Tween 80 als 
grenzflachenaktives Mittel wird pro 100 ml der Sporensuspension zugesetzt Die Sporenkonzentration wird auf 
25 Sporen/ml eingestellt E)as Inokulum wird unter Verwendung einer Handspruhvorrichtung aufgebracht Die 
beimpften Pflanzen werden in ein Gewachshaus nach einer Verweilzeit in einer Feuchtigkeitskammer mit einer 
Temperatur von ungefahr 21,1°C (70° F) wahrend 24 Stunden QberfQhrt Die Pflanzen werden in dem Gewachs- 
haus 6 Tage lang vor der Bewertung stehen gelassen. Die Krankheit wird entsprechend a A MANUAL OF 
ASSESSMENT KEYS FOR PLANT DISEASES" von Clive James (Key No. 1.6.1) bewertet 

Weizenspelzenflecken(SNW) — Septorianodorum 

Das Inokulum wird hergestellt, indem Stucke von sporenbildendem Myzel aus 3 Wochen alten Platten auf 
Czapek-Dox V-8-Platten aufgebracht werden oder ein Stuck aus einem sporenbildenden Myzel in ein Reagenz- 
glas eingefullt wird, das 20 ml steriles entionisiertes Wasser enthalt und gut geschflttelt wird, worauf nach 5 
Minuten soviel flGssige Sporenmischung auf eine frische Platte gebracht wird, daB ein feiner Film Qber der Platte 
gebildet wird. Die Platten werden 48 Stunden lang bei 20° C in der Dunkelheit bebrutet, bis ein weiBes Myzel 
beobachtet wird. Dann werden die Platten bei 21°C unter einem kontinuierlichen fluoreszierenden Licht 15-20 
Tage lang bebrutet Das Myzel besitzt eine Rosafarbung am Ende der Bebrfltungsperiode. 

Die sporenbildenden Platten werden mit entionisiertem Wasser geflutet Die Sporen werden durch Abkratzen 
mit einem Gummiwischer in das Wasser QberfQhrt Das Fluten und das Kratzen werden 2—3 mal mit jeder Platte 
wiederholt Die Sporensuspension wird durch ein Kasetuch filtriert Die Endsporenkonzentration wird auf 
150-300 Sporen/ml eingestellt Zwei Tropfen TWEEN 80 pro 500 ml Sporensuspension werden zugesetzt 

LEN-Weizenpflanzen werden durch BesprQhen der Blatter mit der Sporensuspension und TWEEN 80 unter 
Verwendung einer Handspruhvorrichtung bespruht, und zwar nach einer ggf. erfolgten leichten BesprQhung der 
Pflanzen mit einem leichten Minteralol und einem Abwarten wahrend 5 Minuten. Die beimpften Pflanzen 
werden 72 Stunden in einer Feuchtigkeitskammer bei 20°C bei einer Fotoperiode von 16 Stunden licht/8 
Stunden Dunkelheit bebrfltet Die Pflanzen werden dann in eine Wachstumskammer wahrend 7-9 Tagen bei 
20°C mit einer Fotoperiode von 16 Stunden Licht/8 Stunden Dunkelheit eingebracht und dann auf den Prozent- 
satz der Bekampfung untersucht 

Die Verbindungen werden in verschiedenen Dosisraten je nachdem, wann die Tests durchgefuhrt werden, 
getestet Die Ergebnisse der Tests fur die besseren Verbindungen, die getestet wurden, gehen aus der Tabelle 8 
fur drei Raten hervor. Wird die Verbindung bei der gleichen Dosisrate mehr als einmal getestet, dann wird der 
Durchschnitt angegeben. 
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Tabelle 8 
Fungizide Aktivitat 



ErdnuB-Dercospora 



Verbindung 



4 
6 
7 
8 
11 



Barley-Helminthosporium 



Dosisrate (in ppm) 




300 75 


5 


ioo too 


97 


100 ioo 


100 


ioo ioo 


85 


98 100 


85 


ioo ioo 


100 



Verbindung 



Dosisrate fin ppm) 
300 75 



3 
10 
11 
16 
19 
25 
26 



100 
99 
100 
100 
99 
94 
94 



99 
99 
99 
100 
99 
94 
97 



Weizen-Septoria Nodorum 



Verbindung 



87 
84 
76 
96 
100 
94 
86 



Dosisrate On ppm) 




80 20 


5 


ioo ioo 


90 


ioo ioo 


90 



10 
49 

Vergleichstests 

Die Verbindungen 2 und 10 gegenuber den Vergleichsverbindungen C2a, C2b und C10 

Giftagartest 

• mmmmmmw 

perioden beurteilt: . 
,o Pseudocercosporella herpotrlchoides - 12 Tage bei Zimmertemperatur. 

wiefolgt: 



60 



05 ." 
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Pseudocercosporella 



C2a C2b 2 

(Phenyl) (Benzyl) (Phcnclhyl) 

20 12 0.6 



CIO 10 
(Benzyl) (Phenethyl) 



20 02 
Septoria tritici 



C2a C2b 



10 0.2 



C10 10 



4 0.02 

Daher besitzt die erfindungsgemaBe Verbindung einen £C 75 -Wert, der wenigstens das 20-Fache geringer ist 
als derjenige der entsprechenden Phenyl- oder Benzylverbindungen. 

Verbindung 6 gegenuber der Vergleichsverbindung C6 

Es werden in vivo Vergleichstests Seite an Seite der Verbindung 6 und der Vergleichsverbindung C6 ebenfalls 
durchgefuhrt 

Bekampfung von Gerstenflecken 

Hochvolumige Sprays in Aceton/MethanolAVasser werden auf Pennntd-GerstensSmlinge in 75mi-T6pfen 
mittels einer mechanischen Ober Kopf arbeitenden SprOhvorrichtung aufgebracht Die EC 75 -Werte werden 
berechnet und gehen aus der folgenden Tabelle9 hervor. Wie ersichtlich ist, besitzt die erfindungsgemaBe 
Verbindung einen EC/s-Wert, der urn mehr als das 20-Fache geringer ist als der Wert der entsprechenden 
Benzylverbindung bei einer Behandlung am Tag der Beimpfung. 

Bekampfung von Weizenblatterrost mit einer FolienbesprQhung 

Die Verbindungen werden in Aceton/Methanol/Wasser suspendiert und bis zum Ablaufen mittels einer Ober 
Kopf arbeitenden mechanischen SprGhvorrichtung auf Pennol-WeizensSmlinge in 75 ml-Tdpfen aufgespruht 
Die Pflanzen werden mit waBrigen Suspensionen von Urediosporen (20 OOO/rnl) von Puccinia recondita beimpft 
und 24 Stunden bei 21°C in einem Sprflhnebel und weitere 7 Tage in einem Gewachshaus bebrfltet Die 
£C75-Werte werden berechnet und gehen aus der Tabelle 9 hervor. 

Bekampfung von Pulverartigem Weizenmehltau durch Blattbesprtthung 

Eine Routineblattbesprflhung unter Verwendung von Pennol-Weizensamlingen in 75 ml-T6pfen wird durch- 
gef Qhrt Die £C 75 -Werte in ppm werden berechnet und gehen aus der folgenden Tabelle 9 hervor. 

Tabelle 9 



Verbindung 6 Verbindung C6 
(Phenethyl) (Benzyl) 



Gerstenflecken 

Anfanglich (beimpft am 

Tag der Behandlung) 17 350 

Weizenblatterrost 

Heilend (beimpft 1 Tag 

vor der Behandlung) 23 10 

Anfanglich 15 5 

Pulverartiger 
Weizenmehltau 

Anfanglich I 4 
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Wie aus den vorstehenden Werten zu^ rsehen 
Geratenfleckenwesen^ 

der Erfindung nicht eine der besseren y^^^SStfe Verbinduni 6 nur etwas 

Verbmdung 10 gegenuber der Vergleichsverbindung CIO 
Bekampfung von Pulverartigem Weizenmehltau und Weizenbiatterrost 

Ergebnisse der zwei Tests gehen nachstehend hervor: 



3D 



40 



• WPM WI.R 
Vorbindiinp Dosisrate (in |>pm) 

100 25 6 100 25 



x> Test 1 



Test 2 



10 99 95 95 100 100 99 

C10 95 95 85 95 85 85 

10 100 95 95 100 100 99 

C10 100 95 95 95 85 0 



Die Verbindung 10 ist besser als die Vergleichsverbindung t gegenuber Weizenblatterrost und so gut oder 
chenden Benzyl- und Phenylverbindungen Oberfcgen ^»^^^^Stm»f^(^ 

HiSil.^olex,Systhane,Uquid-M,Tween,Soltrol,Gerber,Turf-Builder. 



Ml 



